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基はスレオニン残基から水溶性カルボジイミド (WS C 1 ) -CuClを用いる脱水反応により調製でき
fこO
以上のようにしてナイシン全合成のための全てのフラグメントを調製し，最后に各フラグメントの縮
合を行った。フラグメント縮合はWSCI-HOBt法を主として用いることにより立体障害の大きな
環状ペプチド同士の縮合に成功し，最終の脱保護はHF中で行うことによりデヒドロアミノ酸残基を分
解することなくナイシンに導くことができた。得られた合成品は全ての点で天然物と一致し，ここにナ
イシンの全合成を完成するとともにナイシンの構造を合成的に確定することができた。さらに全合成の
成功により，任意のペプチドフラグメントを任意の位置で結合することが可能となり，ナイシンの構造ー
活性相関解明の新たな道を拓くことができた。
論文の審査結果の要旨
深瀬浩一君の論文はペプチド抗生物質ナイシンに関する構造ならびに合成研究を行ったものであるO
ナイシンは古くペニシリン発見以前より見い出されていたが，その単離はペニシリンより遅れたために
一般に広く知られていない。しかしボツリヌス菌に対する阻止作用などその特異な生物活性のために現
在でも欧州では食品保存料として実用されている重要な化合物であるO それにもかかわらず，その化学
的研究，特に合成研究が殆んど行われていないのはこの分子はランチオニン環状部，デヒドロアミノ酸
などの合成的に困難なアミノ酸を多数含み，複雑な構造を有しているためであると考えられるO 他方ナ
イシンの生物活性の強度，安全性などの視点からその構造-活性相関の研究は強く望まれていた。
深瀬君はペプチド化学における新しい問題として，このナイシンの化学的研究を取り上げ，まずE.
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Grossにより提出されていた 5箇のスルフィド環と 3箇のデヒドロアミノ酸を含む34アミノ酸残基より
成るナイシンの推定構造に再検討を加えた結果，間違いないことを確認した。次にこのナイシン分子を
化学的および酵素的に部分分解して多数のフラグメントを分離し，それらの抗菌作用の測定結果よりナ
イシンの活性部位がN端側のA.B.C環部に存在することを始めて明らかにした。
以上の構造研究を踏まえて同君は次にナイシンの化学的全合成に取り組み，特にランチオニンペプチ
ドの合成およびデヒドロアミノ酸合成において新規方法を導入しつつ，大胆な計画を細心の注意を重ね
つつ，遂にナイシンの全合成を完成させた。合成物は天然物と一致することが確認され，その目的を達
した。この業績は単にナイシンの化学的研究における画期的成果であるに止まらず，最近続々見い出さ
れる他の天然ランチオニンペプチドの合成研究にも新しい道を開拓したものであり，理学博士の学位論
文として真に価値あるものと信じるO
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